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3. Установлены низкие уровни ДНКазной ак-
тивности в сыворотке крови практически здоро-
вых лиц. 
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ГЛЮКОНЕОГЕНЕЗ В ПЕЧЕНИ КРЫС  
ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ АЛКОГОЛЬНОЙ ИНТОКСИКАЦИИ 
 
Гидранович В.И., Ходос О.А., Гидранович Л.Г. 
УО «Витебский государственный медицинский университет»  
 
Актуальность. Глюконеогенез представляет 
собой метаболический путь биосинтеза глюкозы из 
предшественников неуглеводного характера, про-
текающий преимущественно в печени животных и 
человека. Глюкоза синтезируются из пирувата с 
образованием тех же промежуточных продуктов, 
что и при гликолизе. Однако среди реакций глико-
лиза существуют три термодинамически необра-
тимых этапа, которые катализируются фермента-
ми пируваткиназой, фосфофруктокиназой и гек-
сокиназой (или глюкокиназой). Для того чтобы 
обойти эти три необратимые реакции гликолиза, в 
глюконеогенез включаются 4 фермента не прини-
мающие участие в гликолизе: пируваткарбоксила-
за, фосфоенолпируват-карбоксикиназа, фруктозо-
1,6-бисфосфатаза (Ф-1,6-бис-Ф-аза) и глюкозо-6-
фосфатаза (Г-6-Ф-аза). Выход глюкозы из клеток в 
кровь возможен только после ее дефосфорилиро-
вания под действием Г-6-Ф-азы, что указывает на 
исключительную важность этого фермента для 
процессов глюконеогенеза. Ф-1,6-бис-Ф-аза, кото-
рая осуществляет обход необратимой фосфофрук-
токиназной реакции, является регуляторным фер-
ментом глюконеогенеза.  
Избыточное введение этанола сопровождается 
его активным окислением, главным образом в пе-
чени, при участии фермента алкогольдегидрогена-
зы, что приводит к увеличению соотношения 
NADH / NAD+ и дефициту окисленных форм ко-
фермента. В этих условиях нарушается энергетика 
клетки, увеличивается синтез липидов и снижается 
уровень глюкозы в различных органах и тканях. 
Одним из механизмов снижения содержания глю-
козы при хронической алкогольной интоксикации 
может быть нарушение синтеза ее предшественни-
ка пирувата из лактата в условиях дефицита окис-
ленной формы кофермента NAD+ [1]. Другая при-
чина снижения уровня глюкозы в тканях может 
заключаться в изменении активности ферментов 
глюконеогенеза – основного пути синтеза глюкозы 
в условиях истощения запасов гликогена в печени. 
В связи с вышеизложенным, изучение активности 
ферментов глюконеогенеза при хроническом по-
треблении этанола является актуальным для выяс-
нения молекулярных механизмов его токсического 
действия. 
Цель. Изучить активность ферментов, катали-
зирующих два необратимых этапа глюконеогенеза: 
фруктозо-1,6-бисфосфатазы (D-фруктозо-1,6-
бисфосфат 1-фосфогидролаза, КФ 3.1.3.11) и глю-
козо-6-фосфатазы (D-глюкозо-6-фосфат фосфо-
гидролаза, КФ 3.1.3.9), а также активность фермен-
та одного обратимого этапа - глюкозофосфат-
изомеразы (ГФИ) (D-глюкозо-6-фосфат кетол-
изомераза, КФ 5.3.1.9) при хронической алкоголь-
ной интоксикации крыс.  
Материал и методы. Опыты проводили на 
самцах крыс линии Wistar массой тела 250-300 
грамм, содержащихся на нормированном рационе 
в условиях вивария. Животным опытной группы в 
течение 30 дней внутрибрюшинно вводили 25%-
ный раствор этанола на физрастворе в дозе 2,5 г/кг 
массы животного. Животным контрольной груп-
пы внутрибрюшинно вводили равный объем фи-
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зиологического раствора. Забой животных произ-
водили через 3 часа после последнего введения 
этанола. Гомогенизацию ткани печени проводили 
в 0,05М трис-HCl-буфере рН 7,4 в соотношении 
1:50. Активность Г-6-Ф-азы и Ф-1,6-бис-Ф-азы оп-
ределяли по интенсивности отщепления неорга-
нического фосфата от глюкозо-6-фосфата и фрук-
тозо-1,6-бисфосфата, соответственно. Концентра-
цию неорганического фосфата определяли по ме-
тоду Фиске-Суббороу в модификации Ю.М. Ост-
ровского [2]. Активность ГФИ определяли по ме-
тоду Bruns и Hinsberg [3]. Активность ферментов 
выражали в нмоль неорганического фосфата на 
грамм ткани (нмоль·г-1). Результаты исследований 
обрабатывали статистически с использованием t-
критерия Стьюдента.  
Результаты и обсуждение. Уровень этанола в 
крови при внутрибрюшинном введении составлял 
2,23±0,15 г/л через 3 часа после введения и 
1,06±0,19 г/л через 24 часа (Р<0,01). В гомогенатах 
печени контрольной группы крыс нами выявлена 
активность Ф-1,6-бис-Ф-азы 13,36 ± 0,43 нмоль·г-1 
(табл.1).  
 
Таблица 1 
Активность Ф-1,6-бис-Ф-азы, Г -6-Ф-азы и ГФИ (нмоль · г-1) в гомогенатах печени крыс при внутри-
брюшинном введении этанола. 
Группы 
Контрольная Опытная Фермент 
М ± m М ± m % к контролю Р 
Ф-1,6-бис-Ф-аза 13,36 ± 0,43 10,05 ± 0,62 75,22% < 0,001 
Г -6-Ф-аза 12,10 ± 1,00 5,86 ± 0,72 48,43% < 0,001 
ГФИ 6,50 ± 0,49 4,67 ± 0,32 71,85% < 0,01 
  
При хронической алкогольной интоксикации 
активность данного фермента снизилась на 24,78% 
и составила 10,05±0,62 нмоль·г-1 (Р<0,001). Актив-
ность Г-6-Ф-азы гомогенатов ткани печени кон-
трольной группы крыс составила 12,10±1,00 
нмоль·г-1. Под влиянием этанола активность этого 
фермента снизилась на 51,57% и составила 
5,86±0,72 нмоль·г-1 (Р<0,001). Соотношение актив-
ности Г-6-Ф-аза/Ф-1,6-бис-Ф-аза в гомогенатах 
печени контрольной группы животных составило 
0,9, в то время как при хронической алкогольной 
интоксикации данное соотношение уменьшилось 
до 0,58 (табл.2). ГФИ в печени крыс контрольной 
группы примерно в 2 раза была менее активна по 
сравнению с Ф-1,6-бис-Ф-азой.  
 
Таблица 2  
Соотношение активностей ферментов печени крыс при внутрибрюшинном введении этанола. 
Группы Ф-1,6-бис-Ф-аза / ГФИ Г-6-Ф-аза / ГФИ 
Г-6-Ф-аза / Ф-1,6-бис-
Ф-аза 
контрольная 2,21 1,86 0,90 
опытная 2,15 1,25 0,58 
  
Алкогольная интоксикация вызвала ингиби-
рование ГФИ на 28,15% (Р< 0,01) (табл.1). Под 
влиянием этанола происходило нарушение соот-
ношения активностей Ф-1,6-бис-Ф-аза/ГФИ и Г-6-
Ф-аза/ГФИ, обусловленное более значительным 
снижением активности ферментов, катализирую-
щих необратимые этапы глюконеогенеза (табл.2). 
 Выводы: 
1. Внутрибрюшинное введение этанола в тече-
ние 30 дней нарушает течение процессов глюконе-
огенеза в печени крыс.  
2. Изменение соотношение активностей фер-
ментов конечных этапов глюконеогенеза при алко-
гольной интоксикации обусловлено двукратным 
? ???
ингибированием Г-6-Ф-азы по сравнению с Ф-1,6-
бис-Ф-азой.  
3. Более значительное угнетение активности Г-
6-Ф-азы, которая катализирует необратимый этап 
глюконеогенеза и отвечает за выход свободной 
глюкозы из гепатоцитов в кровь, может являться 
одним из механизмов развития гипогликемии при 
хронической алкогольной интоксикации. 
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МЕТАБОЛИЗМ ГЛЮКОЗО-1-ФОСФАТА В ТИМУСЕ ПОД ВЛИЯНИЕМ ТИМОГЕНА 
 
Голубев Д.С., Гидранович В.И. 
УО «Витебский государственный медицинский университет» 
 
Актуальность. Глюкозо-1-фосфат, как метабо-
лит фосфорилазной реакции под действием фос-
фоглюкомутазы превращается в глюкозо-6-фосфат 
(Г-6-Ф). Г-6-Ф может включаться в окислительный 
пентозофосфатный путь (ПФП) и в свою очередь, 
при наличии высокоактивного фермента глюко-
зофосфатизомеразы (общего для гликолиза и не-
окислительного ПФП) превращается во фруктозо-
6-фосфат (Ф-6-Ф). Четыре молекулы Ф-6-Ф могут 
включаться в неокислительный ПФП с образова-
нием рибозо-5-фосфата и седогептулозо-7-
фосфата. Рибозо-5-фосфат используется для био-
синтеза нуклеотидов, нуклеиновых кислот и ко-
ферментов нуклеотидного строения. В связи с 
этим определенный интерес представляет выясне-
ние метаболизма Г-1-Ф в тимусе, который являет-
ся центральным органом иммунитета.  
На ранней стадии эмбрионального развития в 
тимус мигрируют стволовые клетки костного моз-
га, впоследствии трансформируясь в лимфоциты 
(тимоциты), которые поступают в кровь и перифе-
рические органы иммунитета и обеспечивают им-
мунную защиту организма [1,2].  
Среди целого ряда иммуностимулирующих 
средств, согласно данным отечественной и зару-
бежной литературы, особый интерес представляют 
препараты тимуса (натуральные и синтетические), 
оказывающие выраженное стимулирующее дейст-
вие на иммунную систему. К настоящему времени 
выделен ряд иммунологически активных веществ 
из тимуса. Эти вещества (пептидные гормоны), 
продуцируемые эпителиальными клетками тиму-
са, влияют на состояние Т- и В - систем иммуните-
та, участвуют в дифференцировке тимоцитов, 
обеспечивая тем самым их нормальное созревание 
и функционирование. Из биологически активных 
экстрактов, получаемых различными способами, 
выделено несколько индивидуальных полипепти-
дов. Одним из синтетических аналогов одного из 
них является тимоген. Тимоген представляет ди-
пептид, состоящий из триптофана и глутаминовой 
кислоты, аналогичен дипептиду, выделяемого из 
нативного тимуса [2]. 
Цель. Выяснить метаболизм Г-1-Ф по ПФП ме-
таболизма углеводов в тимусе под воздействием 
тимогена. 
Материал и методы. В качестве модели был 
взят тимус утят. Были сформированы четыре 
группы утят: две контрольные № 1 и № 3 и две 
опытные № 2 и № 4. Утятам группы № 2 вводили в 
суточном возрасте однократно тимоген на физио-
логическом растворе в дозе 10 мкг/кг внутримы-
шечно, а контрольной группе № 1 вводили только 
физраствор. Утятам опытной группы № 4 вводили 
двукратно тимоген в суточном и 7 - ми суточном 
возрасте, а контрольной группе № 3 в эти же пе-
риоды двукратно вводили физиологический рас-
твор. 
Все утята в 14-ти суточном возрасте были под-
вергнуты убою и был извлечён тимус. Для исследо-
вания метаболизма Г-1-Ф готовили гомогенаты на 
охлажденном до 00 С трис-HCI буфере (рН 7,4) в 
